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ABSTRAK 
 
Latar belakang: Penyakit gigi pada anak prasekolah dapat dicegah dengan pasta 
gigi berfluorida, tetapi pemakaiannya harus diawasi karena pasta gigi tersebut 
sering tertelan. Fluorida yang masuk ke tubuh, hampir semuanya, diekskresi 
melalui ginjal sehingga kadar fluorida dalam ginjal meningkat dan dapat 
mempengaruhi gambaran histologi ginjal. 
Tujuan: Mengetahui perbedaan pengaruh paparan per oral fluorida dalam pasta 
gigi dengan dosis bertingkat terhadap gambaran mikroskopis ginjal mencit Balb/c 
usia 3-4 minggu. 
Metode: Penelitian ini berjenis true experimental dengan rancangan post test only 
controlled group design. Sampel sebanyak 20 ekor mencit Balb/c usia 3-4 minggu 
dibagi menjadi 4 kelompok, yaitu kelompok kontrol yang hanya diberi pakan 
standar, kelompok P1 yang diberi 0,0073 mgF, kelompok P2 yang diberi 0,019 
mgF, dan kelompok P3 yang diberi 0,054 mgF. Fluorida dalam pasta gigi 
diberikan per oral dua kali sehari selama 30 hari. Ginjal mencit yang sudah dibuat 
preparat dinilai tingkat kerusakannya yaitu degenerasi dan nekrosis pada tubulus 
kontortus proksimal kemudian dilakukan uji analisis menggunakan One Way 
ANOVA,  Kruskal-Wallis, dan Post Hoc. 
Hasil: Rata-rata jumlah degenerasi dan nekrosis paling kecil adalah kelompok 
perlakuan 1, sedangkan rata-rata jumlah degenerasi dan nekrosis paling besar 
adalah kelompok perlakuan 2. Pada degenerasi, uji Post Hoc menunjukkan 
perbedaan yang bermakna (p<0,05) pada K-P1, K-P2, K-P3, P1-P2, dan P1-P3, 
sedangkan pada P2-P3 didapatkan perbedaan tidak bermakna (p=0,181). Pada 
nekrosis, uji Post Hoc menujukkan perbedaan yang bermakna (p<0,05) pada K-
P1, K-P2, K-P3, P1-P2, dan P1-P3 sedangkan pada P2-P3 didapatkan perbedaan 
tidak bermakna (p=0,387). 
Simpulan: Terdapat perbedaan bermakna pada gambaran mikroskopis ginjal 
mencit Balb/c usia 3-4 minggu antara kelompok kontrol dan perlakuan yang 
diberi fluorida oral dosis bertingkat. 
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THE EFFECT OF ORAL ADMINISTRATION IN VARIOUS DOSAGES 
OF FLUORIDE-IN-TOOTHPASTE ON HISTOLOGICAL STRUCTURE 
OF 3-4 WEEKS OLD BALB/C MICE’S KIDNEY 
 
Mentari Satyatami*, Desy Armalina** 
 
ABSTRACT 
 
Background: Dental disease in preschool children can be prohibited by 
fluoridated toothpaste, but the usage of fluoridated toothpaste must be supervised, 
because they often swallow it. Fluoride, almost all of them, will be excreted by 
kidney, thus the level of fluoride in the kidney increases and it can affect the 
histological features of kidney. 
Aim: To know the difference effects of fluoride-in-toothpaste oral exposure in 
various doses to the histological features of 3-4 weeks Balb/c mice's kidney.  
Methods: This was an experimental research study using of post-test-only-
controlled group design. The samples were 20 3-4 weeks Balb/c mice, divided 
into 4 groups, namely; (1) standard-diet-fed controlled group; (2) P1 group, was 
fed 0,0073 mgF; (3) P2 group, was fed 0,019 mgF; and (4) P3 group, was fed 
0,054 mgF. Those groups were fed orally twice a day in 30 days. The damage 
level of mice's kidney was scored by degeneration and necrosis of proximal 
convoluted tubules and analysed by One Way ANOVA, Kruskal-Wallis test, and 
Post Hoc test. 
Result: The least degeneration and necrosis average score was observed  in the P1 
group whereas the highest average score was observed in the P3 group. Post Hoc 
test for degeneration showed the significant differences (p<0,05) for K-P1, K-P2, 
K-P3, P1-P2, and P1-P3, except P2-P3 (p=0,181). Post Hoc test for necrosis 
showed the significant differences (p<0,05) for K-P1, K-P2, K-P3, P1-P2, and P1-
P3, except P2-P3 (p=0,181). 
Conclusion: There were significant difference between increasing doses of oral 
fluoride exposure in toothpaste with graded dosages to the microscopic images of 
3-4 weeks old balb/c mice’s kidney. 
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PENDAHULUAN 
Penyakit gigi yang sering muncul pada anak prasekolah dapat dicegah 
dengan menyikat gigi secara rutin, dengan waktu dan cara yang tepat.
1,2,3
 Sejak 
anak mulai tumbuh gigi dan memakan berbagai macam makanan, para orang tua 
mengajarkan anak mereka menyikat gigi menggunakan pasta gigi. Pasta gigi yang 
diberikan berbeda, ada yang mengandung fluorida dan ada yang tidak. Penelitian 
di Trinidad pada tahun 2012 menemukan bahwa lebih dari 50% orang tua tidak 
memberikan pasta gigi yang mengandung fluorida karena adanya isu tentang efek 
samping penggunaan fluorida pada anak.
3 
Fluorida merupakan elemen kimia yang bersifat sangat elektronegatif di 
antara semua elemen-elemen kimia. Hasil penelitian menunjukkan bahwa fluorida 
dapat mencegah karies dengan efektif dan pemberiannya dapat dilakukan dengan 
berbagai macam cara, salah satunya adalah pasta gigi.
4
 
Menyikat gigi dua kali sehari menggunakan pasta gigi yang mengandung 
fluorida terbukti dapat menurunkan karies, tetapi pemakaiannya pada anak 
prasekolah harus diawasi karena mereka belum mampu berkumur dengan baik 
sehingga pasta gigi tersebut bisa tertelan.
5
 Jumlah pasta gigi yang tertelan 
bervariasi, semakin muda anak tersebut, semakin banyak jumlah pasta gigi yang 
bisa tertelan.
6
 Anak berusia di bawah 7 tahun rata-rata menelan 25-38% dari pasta 
gigi yang digunakan.
7 
Penggunaan fluorida berlebih dapat menimbulkan berbagai macam efek, 
seperti diare, sakit di daerah dada, gatal, muntah, fluorosis tulang dan gigi, 
perubahan endokrin, efek neurologikal, dan juga kematian akibat keracunan akut 
atau paparan berlebih dalam jangka lama.
4,8
 Fluorida yang tertelan bersama pasta 
gigi akan menembus membran sel dengan cara difusi sederhana, masuk ke 
jaringan, dan mengganggu jaringan tersebut, diantaranya adalah otot, hati, ginjal, 
traktus gastrointestinal, beberapa organ endokrin, dan reproduksi.
9
 
Ginjal merupakan organ utama untuk ekskresi produk sisa metabolisme 
yang tidak diperlukan lagi oleh tubuh.
10
 Ekskresi fluorida yang diabsorbsi hampir 
semuanya melalui ginjal. Akibatnya, kadar fluorida dalam ginjal dapat meningkat 
dan mempengaruhi fungsi serta gambaran histologi ginjal.
4,11 
Penelitian pada  
 
 
tikus di tahun 2013 menemukan adanya pemipihan tubulus, hilangnya brush 
border pada tubulus proksimal dan kontinuitas dari epitel tubulus saat diberi 
paparan fluorida secara sub kronis.
12 
Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui perbedaan pengaruh 
paparan per oral fluorida dalam pasta gigi dengan dosis bertingkat terhadap 
gambaran mikroskopis ginjal mencit Balb/c usia 3-4 minggu. 
 
METODE PENELITIAN 
Penelitian ini berjenis true experimental dengan rancangan post test only 
controlled group design dan dilakukan di Fakultas Matematika dan Ilmu 
Pengetahuan Alam Universitas Negeri Semarang, Bagian Histologi, dan Bagian 
Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Diponegoro. Penelitian ini 
menggunakan sampel 20 ekor mencit Balb/c usia 3-4 minggu dengan berat 12-16 
gram dan sehat yang dibagi menjadi 4 kelompok, dimana setiap kelompok terdiri 
dari 5 ekor mencit. Sebelum diberi perlakuan, mencit terlebih dahulu diadaptasi 
serta diberi makanan dan minuman standar secara ad libitum selama 7 hari. 
Penelitian ini memiliki 4 kelompok, yaitu 1 kelompok kontrol dan 3 
kelompok perlakuan. Kelompok I adalah kelompok kontrol yang tidak diberi 
perlakuan apa-apa, hanya diberi makanan dan minuman standar. Kelompok II, III, 
dan IV adalah kelompok perlakuan yang diberi pasta gigi dengan dosis bertingkat. 
Kelompok II diberi 0,0073 mgF dalam 0,7 mg pasta gigi dewasa, kelompok III 
diberi 0,019 mgF dalam 4,8 mg pasta gigi anak, dan kelompok III diberi 0,054 
mgF dalam 4,8 mg pasta gigi dewasa. Pemberian pasta gigi dilakukan per oral dua 
kali sehari selama 30 hari. 
Mencit diterminasi pada hari ke 31 dan dilakukan bedah minor untuk 
mengambil organ ginjal mencit. Kemudian dilakukan pembuatan dan pembacaan 
preparat dari organ tersebut. Masing-masing preparat dibaca pada 5 lapangan 
pandang, yaitu keempat sudut dan bagian tengah preparat dengan perbesaran 
400x, dan dinilai derajat histopatologinya berupa degenerasi dan nekrosis yang 
terjadi di tubulus kontortus proksimal berdasarkan tabel berikut: 
 
 
 
Tabel 1. Derajat histopatologi ginjal 
Degenerasi Skor Nekrosis Skor 
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Data yang diperoleh kemudian dilihat distribusi datanya, normal atau 
tidak, dengan uji Shapiro-Wilk. Jika didapatkan distribusi data normal dan varians 
data sama, maka dilanjutkan dengan uji One Way ANOVA. Jika distribusi data 
yang didapat tidak normal atau varians data tidak sama, maka ditansformasi 
terlebih dahulu. Jika setelah ditransformasi tetap didapatkan distribusi data yang 
tidak normal atau varians data tidak sama, maka dilakukan uji Kruskal-Wallis. 
Setelah dilakukan uji One Way ANOVA dan Kruskal-Wallis, apabila didapatkan 
p≤0,05 maka dilanjutkan uji Post Hoc dengan ketentuan : 
1. p≤0,05 maka ada perbedaan yang bermakna 
2. p≥0,05 maka tidak ada perbedaan yang bermakna.13 
 
HASIL  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Hasil pada kelompok kontrol menunjukkan gambaran mikroskopis ginjal 
normal, tidak terdapat degenerasi dan nekrosis. Pada kelompok perlakuan 
ditemukan jumlah degenerasi dan nekrosis yang sesuai dengan dosis fluorida 
dalam pasta gigi, yaitu 0,0073 mgF, 0,019 mgF, dan 0,054 mgF. Data hasil 
penelitian berupa degenerasi dan nekrosis yang terjadi di tubulus kontortus 
proksimal ditampilkan dalam tabel berikut: 
Tabel 1. Hasil analisis deskriptif indeks degenerasi dan nekrosis ginjal 
Data degenerasi dan nekrosis diuji normalitas menggunakan Shapiro-Wilk. 
Pada data degenerasi, data kelompok kontrol tidak dapat diuji normalitasnya 
karena data bersifat konstan. Pada kelompok perlakuan 1, perlakuan 2, dan 
perlakuan 3 didapatkan nilai p≥0,05 (p=0,537 pada kelompok perlakuan 1, 
p=0,858 pada kelompok perlakuan 2, dan p=0,334 pada kelompok perlakuan 3) 
sehingga dapat disimpulkan bahwa distribusi data normal. Selanjutnya dilakukan 
uji varians dan didapatkan hasil p=0,050 (p≥0,05) sehingga dapat disimpulkan 
varians data sama. 
Karena syarat uji parametrik terpenuhi, kemudian dilakukan uji One way 
ANOVA dengan hasil p=0,000 (p<0,05) dan dilanjutkan dengan uji Post Hoc. 
 
 
 
  N Median Rata - rata ± s.b. 
  (minimun-maksimum) 
Degenerasi Kontrol 5 0,0 (0,0-0,0) 0,00 ± 0,000 
 Perlakuan 1 5 1,4 (0,8-2,2) 1,40 ± 0,510 
 Perlakuan 2 5 2,0 (1,4-3,0) 2,16 ± 0,639 
 Perlakuan 3 5 2,4 (2,0-3,8) 2,64 ± 0,713 
Nekrosis Kontrol 5 0,0 (0,0-0,0) 0,00 ± 0,000 
 Perlakuan 1 5 1,2 (0,3-1,6) 1,20 ± 0,316 
 Perlakuan 2 5 1,6 (1,4-2,8) 1,96 ± 0,607 
 Perlakuan 3 5 2,4 (1,6-3,2) 2,28 ± 0,687 
 
 
 
Kontrol Perlakuan 1 Perlakuan 2 Perlakuan 3 
Kontrol - 0,001* 0,000* 0,000* 
Perlakuan 1 0,001* - 0,042* 0,002* 
Perlakuan 2 0,000* 0,042* - 0,181 
Perlakuan 3 0,000* 0,002* 0,181 - 
* : terdapat perbedaan bermakna p<0,05 
  Tabel 2. Nilai p pada uji Post Hoc data degenerasi 
Tabel 2 menunjukkan terdapat perbedaan bermakna antara kelompok 
kontrol dengan kelompok perlakuan 1, perlakuan 2, dan perlakuan 3. Selain itu 
ditemukan pula perbedaan bermakna antara kelompok perlakuan 1 dengan 
kelompok perlakuan 2 dan perlakuan 3. Akan tetapi, antara kelompok perlakuan 2 
dan perlakuan 3 didapatkan perbedaan tidak bermakna yaitu p=0,181 (p≥0,05). 
Data kelompok kontrol pada nekrosis tidak dapat diuji normalitasnya 
karena data bersifat konstan. Pada kelompok perlakuan 1, perlakuan 2, dan 
perlakuan 3 didapatkan nilai p≥0,05 (p=0,967 pada kelompok perlakuan 1, 
p=0,220 pada kelompok perlakuan 2, dan p=0,419 pada kelompok perlakuan 3) 
sehingga dapat disimpulkan bahwa distribusi data normal. Selanjutnya dilakukan 
uji varians dan didapatkan hasil p=0,002 (p<0,05) sehingga dapat disimpulkan 
varians data tidak sama. Selanjutnya dilakukan uji Kruskal-Wallis karena syarat 
uji parametrik tidak terpenuhi. Hasil uji Kruskal-Wallis didapatkan p<0,05 
(p=0,001) maka dilanjutkan dengan uji Post Hoc. Untuk uji Kruskal-Wallis, uji 
Post Hoc yang digunakan adalah uji Mann-Whitney. 
 
Kontrol Perlakuan 1 Perlakuan 2 Perlakuan 3 
Kontrol - 0,005* 0,005* 0,005* 
Perlakuan 1 0,005* - 0,034* 0,015* 
Perlakuan 2 0,005* 0,034* - 0,387 
Perlakuan 3 0,005* 0,015* 0,387 - 
* : terdapat perbedaan bermakna p<0,05 
  Tabel 3. Nilai p pada uji Post Hoc data degenerasi 
Tabel 3 menunjukkan terdapat perbedaan bermakna antara kelompok 
kontrol dengan kelompok perlakuan 1, perlakuan 2, dan perlakuan 3. Selain itu 
 
 
ditemukan pula perbedaan bermakna antara kelompok perlakuan 1 dengan 
kelompok perlakuan 2 dan perlakuan 3. Akan tetapi, antara kelompok perlakuan 2 
dan perlakuan 3 didapatkan perbedaan tidak bermakna yaitu p=0,387 (p≥0,05). 
 
PEMBAHASAN 
Berdasarkan penelitian ini, paparan per oral fluorida dalam pasta gigi 
dengan dosis bertingkat dapat mempengaruhi gambaran mikroskopis ginjal mencit 
Balb/c usia 3-4 minggu, berupa degenerasi dan nekrosis pada tubulus kontortus 
proksimal. Perubahan gambaran mikroskopis ginjal mencit terjadi sesuai dengan 
dosis fluorida dalam pasta gigi yang diberikan, semakin tinggi fluorida dalam 
pasta gigi, semakin tinggi jumlah perubahannya. Terjadinya perubahan gambaran 
mikrokopis ginjal setelah diberi paparan fluorida, sesuai dengan teori bahwa 
fluorida yang diekskresi melalui ginjal akan menyebabkan peningkatan kadar 
fluorida dalam ginjal dan mempengaruhi gambaran histologinya.
4,11,14
 
Degenerasi adalah perubahan dari bentuk yang tinggi ke bentuk yang lebih 
rendah, terutama perubahan jaringan menjadi bentuk yang berfungsi kurang 
aktif.
15 
Degenerasi yang terjadi pada sel akan menyebabkan tertimbunnya 
berbagai macam bahan di dalam maupun di luar sel. Terdapat berbagai macam 
degenerasi, tetapi yang sering terjadi pada ginjal adalah degenerasi lemak, 
degenerasi hialin, dan degenerasi albumin. Degenerasi lemak ditandai dengan 
penimbunan trigliserid di dalam parenkim intraseluler, sementara degenerasi 
hialin ditandai dengan adanya masa homogen, jernih, dan eosinofilik akibat 
akumulasi protein yang sering terjadi pada glomerulus ginjal. Degenerasi 
albuminosa terjadi akibat terkumpulnya butir-butir protein di dalam sitoplasma 
sel, sehingga sel mengalami pembengkakan dan sitoplasmanya menjadi keruh 
(bengkak keruh = cloudy swelling). Degenerasi ini mudah ditemukan pad sel-sel 
tubulus ginjal.
16,17
 
Degenerasi ditandai dengan pembengkakan mitokondria, pembesaran sel 
akibat akumulasi cairan, dan bertambahnya vakuol.
17
 Pada penelitian ini, nilai 
degenerasi ditentukan dengan adanya vakuol pada tubulus kontortus proksimal. 
Jumlah degenerasi ditemukan paling banyak pada kelompok perlakuan 3 yang 
 
 
diberi 0,054 mgF dalam 4,8 mg pasta gigi dewasa. Degenerasi pada tubulus 
kontortus proksimal juga ditemukan oleh Chattopadyay A. et. al. dengan paparan 
15mg NaF/L dalam air minum selama 30 hari.
9
 
Nekrosis adalah kematian sel/sekelompok sel di dalam organisme hidup 
akibat rangsang dari luar (racun, trauma, dan lain-lain). Nekrosis merupakan 
proses radang yang disebabkan karena kandungan enzim dalam sitoplasma tidak 
aktif.
17 
Secara mikroskopik, jaringan nekrotik seluruhnya berwarna kemerahan 
dan tidak mengambil zat warna hematoksilin.
18
 Sel yang mengalami kematian 
mempunyai perubahan inti yang khas, yaitu piknosis.
17,18 
Penelitian ini 
menemukan nekrosis pada kelompok perlakuan 1, perlakuan 2, dan perlakuan 3. 
Nekrosis yang terjadi pada tubulus kontortus proksimal ini sesuai dengan 
pernyataan U. S. Department of Health and Human Service, yaitu fluorida yang 
masuk ke hewan dapat menyebabkan nekrosis pada ginjal.
19
 
Fluorida yang masuk ke dalam tubuh, hampir semuanya, diekskresi 
melalui ginjal.
4
 Kerusakan ginjal akibat fluorida dapat diidentifikasi berdasarkan 
perubahan gambaran histologiknya.
20
 Tubulus kontortus proksimal merupakan 
bagian yang paling mudah mengalami perlukaan akibat zat toksin dan iskemik. 
Hal ini disebabkan karena pada tubulus kontortus proksimal terjadi proses 
reabsorbsi dan sekresi zat, sehingga kadar zat toksik lebih tinggi.
21 
Ion fluorida 
yang masuk ke ginjal direabsorbsi dalam tubulus sebanyak 10-70%.
19
 
Secara umum, fluorida mempunyai efek terhadap berbagai proses seluler, 
yaitu menghambat aktivitas enzim, menghambat sintesis dan sekresi protein, dan 
mengganggu ekspresi gen. Penghambatan sintesis dan sekresi protein oleh 
fluorida akan menyebabkan gangguan pada jalur proliferasi sel dan apoptosis. 
Fluorida juga mempunyai efek stres oksidatif yang menimbulkan degradasi pada 
membran seluler dan mengurangi kesejahteraan mitokondria.
22
 Proses seluler 
inilah yang akan menyebabkan degenerasi dan nekrosis pada tubulus kontortus 
proksimal. 
Penelitian ini menggunakan pasta gigi anak dan dewasa yang mengandung 
fluorida dengan kadar tertinggi di masyarakat, yaitu 0,4% pada pasta gigi anak 
dan 1,12% pada pasta gigi dewasa. Konsentrasi fluorida yang beredar ini lebih 
 
 
tinggi dari konsentrasi fluorida yang dianjurkan pada anak. Untuk anak 
prasekolah, pasta gigi yang ideal adalah yang mengandung fluorida sebanyak 
0,025% F - 0,05% F.
23
 Pada pasta gigi anak, selain fluorida, terdapat bahan aktif 
lain yaitu kalsium gliserofosfat yang berfungsi untuk mencegah karies melalui 
aktivitas enzim pemacu remineralisasi.
24
 Kalsium gliserofosfat yang terkandung 
dalam pasta gigi juga dapat menyebabkan gangguan pada ginjal, seperti batu 
ginjal, tetapi hal ini sangat jarang terjadi. 
Perbandingan degenerasi dan nekrosis antar kelompok yang ada pada 
penelitian ini menunjukkan perbedaan yang bermakna antara kelompok kontrol 
dengan kelompok perlakuan 1, perlakuan 2, dan perlakuan 3 dan antara kelompok 
perlakuan 1 dengan kelompok perlakuan 2 dan perlakuan 3. Hal ini menujukkan 
bahwa: 
a. Pada kelompok perlakuan, fluorida yang masuk ke ginjal dapat 
mengurangi kesejahteraan mitokondria dalam sel tubulus kontortus 
proksimal sehingga menyebabkan degenerasi dan dapat menghambat 
aktivitas enzim di sitoplasma sehingga menyebabkan nekrosis, 
b. Pasta gigi anak apabila diberikan sepanjang sikat gigi anak (kelompok 
perlakuan 2) tidak cukup aman bagi ginjal karena menyebabkan perubahan 
gambaran mikroskopis ginjal yang lebih tinggi dari pada dosis yang 
dianjurkan, yaitu sebesar biji jagung (kelompok perlakuan 1), 
c. Walaupun konsentrasi fluorida pada kelompok perlakuan 1 dan 3 sama, 
apabila pasta gigi dewasa diberikan sepanjang sikat gigi anak (kelompok 
perlakuan 3), hasilnya tidak cukup aman karena menyebabkan perubahan 
gambaran mikroskopis ginjal yang lebih tinggi dari pada dosis yang 
dianjurkan, yaitu sebesar bij jagung (kelompok perlakuan 1). 
Hasil statistik antara kelompok perlakuan 2 dengan kelompok perlakuan 3 
menunjukkan adanya perbedaan yang tidak bermakna. Hal ini menunjukkan 
bahwa pasta gigi anak dan dewasa, apabila diberikan sepanjang sikat gigi anak, 
akan memberikan efek yang sama terhadap ginjal, walaupun konsentrasi fluorida 
yang ada berbeda. 
 
 
 
SIMPULAN DAN SARAN 
Simpulan yang dapat diambil dari penelitian ini adalah terdapat perbedaan 
pengaruh paparan per oral fluorida dalam pasta gigi dengan dosis bertingkat 
terhadap gambaran mikroskopis ginjal mencit Balb/c usia 3-4 minggu antara 
kelompok kontrol dengan kelompok perlakuan. Selain itu, juga didapatkan 
perbedaan gambaran mikroskopis ginjal mencit Balb/c usia 3-4 minggu antar 
kelompok perlakuan, yaitu: 
- Paparan per oral fluorida dalam pasta gigi dengan dosis 0,0073 mgF dan 
0,019 mgF, 
- Paparan per oral fluorida dalam pasta gigi dengan dosis 0,0073 mgF dan 
0,054 mgF. 
Akan tetapi, tidak didapatkan perbedaan gambaran mikroskopis ginjal mencit 
Balb/c usia 3-4 minggu antara paparan per oral fluorida dalam pasta gigi dengan 
dosis 0,019 mgF dan 0,054 mgF. 
Pemberian pasta gigi, baik pasta gigi anak dan dewasa, untuk anak 
prasekolah harus diperhatikan jumlahnya dan diawasi penggunaannya agar 
penelanan pasta gigi dan efek fluorida terhadap ginjal dapat diminimalkan. 
Sebaiknya, pasta gigi yang diberikan kepada anak prasekolah hanya sebesar biji 
jagung, sesuai anjuran World Dental Federation dan aturan penggunaan pada 
kemasan pasta gigi. 
Dilakukan penelitian sejenis dengan lama penelitian yang lebih lama, dosis 
yang perbedaannya lebih bertingkat, jumlah hewan coba yang lebih banyak atau 
menggunakan hewan coba lain, serta teknik pengambilan dan pengolahan jaringan 
yang lebih baik agar terjadi perbedaan gambaran mikroskopis ginjal yang lebih 
signifikan dan meminimalkan kesalahan dalam interpretasi data. 
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